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Sumário 
Foram investigados quarenta e nove 
indivíduos quanto à deficiência de alfa-1 
antitripsina. Seis famílias foram identi-
ficadas com casos índices de enfisema pul-. 
VEF /CV razão volume expiratório for-
çado no 1'1 segundo e capaci-
dade vital 
FEF 2fi-7G fluxo expiratório forçado en-
monar associados a essa deficiência. Nos VVM 
seis casos índices de enfisema e em seis vo 
famildiares s~diost.ou pouco sintomáticos . R. 
proce eu-se mves 1gação pulmonar ·com~. · va 
plementar. Atribui-se que esses indivíduos C 
sejam incapazes de inativar a liberacão va 
tre 25 e 75% 
ventilação volutária 'máxima 
volume de oclusão 
resistência das vias aéreas 
condutância das vias aéreas 
difusão fracionai para monó-
xido de carbono 
de proteases, levando à destruição dos sep- D CO 
tos interalveolares do pulmão. Os porta-
dores de deficiência de alfa-1 antitripsina 
apresentam enfisema em idade precoce, 
que afeta primordialmente as bases pul-
monares. O estudo desses indivíduos con-
duziu ao melhor entendimento da gênese 
do enfisema. 
Summary 
Pulmona1·y emphysema associated 
with alpha-1 antitrypsin deficiency was 
identified in six unrelated families. Se-
rum alpha-1 antitrypsin was determincd 
in 49 individuais. Complementary lung 
investigation was undertaken in the six 
emphy:sematous probands and in six ap-
parently normal members of one of these 
families. Admittedly such deficient sub-
jects lack an inhibitor to leukocyte protea-
ses leading to destruction of pulmonary 
alveolar septa. Emphysema developing 
mostly in the lung bases at early age. Thi:s 
study may shed more light on the genesis 
of emphysema. 
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INTRODUÇÃO 
A associação entre enfisema pulmo-
nar e de deficiência de alfa-1 antitripsina 
(cl-A1AT) foi primeiramente descrita por 
Laurell e Eriksson em 1963 (51). Na 
ocasião, esses autores procediam um le-
vantamento na população de escandina-
vos, com a finalidade de determinar o pa-
drão eletroforético normal das proteínas 
do soro. Foi então.constatad.o que em al-
guns indivíduos a banda correspondente 
à fração alfa-1 globulinas era anormal, 
estando quase complemente ausente e de 
mobilidade reduzida. Já sendo sabido que 
o soro normal tem a propriedade de inibir 
a tripsina (Hildebrandt, 1893), e que 90 
por cento da atividade antitríptica do so-
l'O depende da fração alfa-1 (J acobsson, 
1955), esses indivíduos deficientes foram 
cuidadosamente examinados a seguir, re-
velando características, comuns que com-
preendem: enfisema pulmonar de início 
em idade precoce, (anterior aos 40 anos), 
incidência familiar com carácter de he-
rança codominante, acometimento de am-
bos os sexos, ausência eventual de antece-
dentes de bronquite crônica ou tabagismo, 
c predileção do enfisema pelas bases pul-
monares, podendo ser identificados pela 
dosagem sérica de alfa-1 antitripsina (12, 
13, 27, 37). 
Foi experimentalmente comprovado 
por Kueppers (45) que a alfa-1 antitripsi-
na (A1AT) inibe as enzimasproteolíticas 
intracelulares dos leucócitos, e que tam-
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bém possui atividade anti-elastase e anti-
colagenase. Outros papéis fisiológicos a-
tribuídos a A1AT são de atividade inibi-
tória da trombina, plasmina e calicreina, 
interferindo na reação inflamatória, po-
clendo também influenciar os fenômenos 
'da coagulação pela inibição dos precurso-
l'es plasmáticos da tromboplastina (38, 
16, 92). 
Gross e col. (32) foram capazes de 
induzir enfisema experimental em ratos 
pela instilação endohaqucal de papaina, 
essa observacão havendo sido confirmada 
por outros aÍ.üores (30, 73, 79). Da mes-
ma forma atribuiu-se que o enfisema he-
reditário ligado a d-A1A T se .i a devido à 
ausência de atividade antiprotcase efetiva 
ao nível dos septos inteialveolares d~ pul-
mão sem resistência à ação destrmdora 
das proteases bacterianas ou às liberad,as 
pelos macrófagos seqüestrados nos alveo-
los (13, 45, 55). . 
. Embora os relatos de anatomia pato-
lógica ainda sejam escasso~,· t~d?s. !?are-
cem confirmar as especulaçoes llllClais de 
Mazodier de que o enfsema panacinar de-
va ser a lesão característica da d-A1A ~­
A presença, de grande número de macro-
fagos ricos em hemossiderina ne.ss:s ~asos, 
tem sido interpretada como ev1d~nc1a de 
que o vaso capilar pulmonar ·s~ja o local 
inicial na patogênese do enfisema as-
sociado a d-AlAT (62, 67). 
Uma d-AlAT possivelmente adquiri-
da foi verificada em soro de recém-nasci-
dos com membrana hialina. As membra-
nas examinadas, fortemente coradas por 
anticorpos para AlA T marcados com 
fi uoresceina. Presencia-se essa deficiência 
no período de sofrimento respiratório, o 
nível sérico de AlA T retornando ao nor-
mal com a convalescença (16, 61). 
É excepcional o acometimento de ou-
tros órgãos na d-AlAT. No fígado, tem 
sido encontrado depósitos de AlAT inde-
pendentemente de doença hepática. Tra-
tam-se de inclusões citoplasmáticas reve-
ladas por imunosoro específico e P AS po-
sitivas, e que à microscopia eletrônica si-
tuam-se em reticuloendoplasmas muito 
dilatados, consubstanciando a hipótese de 
aprisionamento hepático de A lA T ( 14, 
28, 56). 
Qual seria o defeito primário na d-
AlAT? Segundo Bell e Carrel, haveria 
.incapacidade em adicionar ácido siálico à 
terminal glicoproteica ·de AlAT, por de-
ficiência de sialiltransferase (5). Por ou-
tro lado, Morei observou que a remoção 
de ácido siálico das glicoproteinas circu-
lantes parece ser o sinal para o hepatócito 
reagir, removendo essas glicoproteínas as-
sializadas do soro. Assim, a d-AI AT tan-
to poderia resultar de uma falência de 
secreção, quanto de uma depuração sérica 
exagerada, resultando em acúmulo hepá-
tico de AlAT assializada (68, 94). Lesões 
do tipo fibrose portal, evolutivas até cir-
rose, ou mesmo hepatomas, têm sido con-
firmadas em alguns doentes, permanecen-
do bem mais difícil de explicar nesse caso 
qualquer relação com os depósitos de 
AI A T (29, 80). Sharp observou altera-
ções hepáticas majoritariamente do tipo 
cirrose biliar em crianças (86). 
A síntese de AlA T é controlada por 
um sistema autossômico de alelos codo-
minantes (18, 61). Recentes avanços nas 
técnicas eletroforéticas, tais como a i-
munoletroforese cruzada de Laurell e Fa-
gerhol (19) tem revelado um número ca-
da vez maior de mutantes para o locus 
AlAT. Constituem um sistema genético 
conhecido como Pi (sistema inibidor de 
proteases). A forma usual de A1AT é 
controlada por um gen designado PiM, e o 
alelo deficiente designado Pi Z. Outras 
variantes incluem Pi S, Pi F, Pi V, PiW, 
como exemplo, havendo sido descobertas 
mais ele dez até o momento. As primeiras 
letras do alfabeto indicando mobilidade 
mais veloz em direção ao ânodo, e mais 
lenta as mais finais. Heterozigotos mos-
tram o genotipo Pi M/ PiZ, PiS/ PiZ, re-
sultando os fenotipos MZ, SZ, etc .. O ale-
lo Pi M é o mais comumente encontrado 
nas diversas populações examinadas, com 
uma freqüência gênica de aproximada-
mente 0,9 (para um somatório gênico de 
1,0 para o locus AlAT). Assim, Fagerhol 
em 2.830 noruegueses encontrou 0,946 pa-
ra Pi M, 0,013 para Pi F, 0,001 para Pi I, 
0,023 para Pi S, 0,0004 para Pi V, e 0,016 
para Pi z (17). 
Os alelos Pi F e Pi Z são relativa-
mente freqüentes entre os escandinavos, 
o Pi S entre espanhóis e portugueses, e 
somente Pi M foi encontrado entre asiáti-
cos (20). A existência de um alelo Pi O 
(Zero) descrito por Talamo, explicaria os 
«deficits» totais. Uma possível ligação ge-
nética entre o locus Pi e Gm, esse último 
responsável pela síntese das cadeias pe-
sadas de Ig G, foi citado por Pierce (76). 
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Esses refinamentos genéticos não de-
vem obscurecer a observação primária de 
que a maioria dos enfisematosos são defi-
cientes homozigóticos ZZ. Nos países es-
cadinavos, um levantamento serológico 
realizado em 16.190 indivíduos sadios 
evidenciou 13 (aproximadamente 0,8 por 
mil) com fenotipo ZZ. Nessa população, 
bem como na América do Norte, a ft·e-
qüência dos heterozigotos para o gen de-
ficiente é em torno de 2 a 5 por cento (19, 
55, 78, 89). 
Os indivíduos homozigóticos que con-
seguem conservar íntegra a sua saúde 
têm quase sempre menos de 45 anos de 
idade, podendo-se prever que 90 por cento 
dos mesmos terão enfisema antes de atin-
gir os 50 anos de idade. De regra tornam-
se sintomáticos entre os 30 e 40 ános, cer-
ca de 15 anos antes dos enfisematosos em 
geral (22, 67). Na série de Lieberman sur-
preendeu-se 10 por cento de homozigóti-
cos ZZ entre os casos de doença pulmonar 
obstrutiva crônica (54). Quando se so-
mam os homo e heterozigóticos oscila en-
tre 16 e 25 por cento (8, 54). E tomando 
como termo a idade de 50 anos, a preva-
lência de deficiência total ou parcial en-
tre os pacientes com DBPOC pode ser e-
levadíssima: 33 ou 48 por cento conforme 
diversos autores (33, 54). 
2. MATERIAL E MÉTODO 
A deficiência de alfa-1 antitripsina 
foi determinada através de imunodifusão 
radial pela técnica de Mancini (59), usan-
do imunoplacas partigen (Behringwerke). 
Dois microlitros de uma diluição a 1:7 dos 
soros testados foram incubados nas placas 
à temperatura ambiente, com leitura do 
diâmetro final em 48 horas. Para elabo-
ração da curva básica foi utilizado soro 
humano (Behringwerke) em três dilui-
ções. Os soros que mostraram anéis de 
precipitação muito reduzidos, foram repe-
tidos como diluições a 1:5 e 1:3. Resulta-
dos preliminares nesse método foram sub-
metidos a publicação por Jobim e col. 
(39). 
A seguir, as amostras de soro testa-
dos foram classificadas em três categori-
as, utilizando como critérios os seguintes 
valores à imunodifusão radial (40, 67): 
1 - AlAT-deficientes: menor que 
35 mg por 100 ml de soro (i.e., 
homozigoto deficiente ou ZZ), 
2 - AlAT-intermediários: entre 35 
e 180 mg por 100 ml de soro 
(i.e., heterozigoto deficiente que 
inclui MZ, MS e outros), 
3 - AlA T -normais: maior que 180 
mg por 100 ml de soro (i.e., ho-
mozigoto não deficiente ou 
MM). 
Examinaram-se 49 indivíduos: 14 
portadores de enfisema pulmonar e 35 
familiares diretos dos portadores de enfi-
sema pulmonar que mostraram deficiên-
cia para AI.AT (ver Tabela 1). Os casos 
de enfisema pulmonar foram seleciona-
dos a partir de evidências clínicas suges-
tivas (Laurell e Eriksson, 1963), ou seja: 
apresentação em idade precoce ou no se-
xo feminino, ou possibilidade de compro-
meter as bases pulmonares. 
Jones e Thomas (40) reuniram cri-
térios objetivos para o diagnóstico de enfi-
sema associado a d-AlAT, que seguimos 
no presente trabalho: 
a - Radiológicos: abaixamento da 
base pulmonar, retificação das cúpulas 
diafragmáticas, aumento da transparência 
retrosternal (manifestando alteração da 
CPT e VR), atenuação dos grandes vasos 
intrapulmonares (áreas de enfisema ou 
presença de bolhas) e aumento do tronco 
ou ramos da artéria pulmonar no hilo 
(Simon 1964) ; 
b - Cintilográficos: á1·eas basais hi-
pocaptantes, difusas e siméhicas, com 
diversão apical circulatória ou do padrão 
usual perfusional, demonstrando zonas a-
dicionais de enfisema por vezes equívocas 
ao radiograma de pulmões (Welch, 1969) ; 
c - Fisiopatológicos: redução de 
volume expiratório forçado no primeiro 
segundo (VEF,) e da razão VEF,/CV 
(menor que 60 por cento); aumento da 
CRF por aumento do VR, capacidade pul-
monar total (CPT) e da razão VR/CPT 
(maior que 45 por cento) ; redução da di-
fusão gasosa alveolo-capilar. 
À investigação, se utilizou de: 
1 - Estudo radiológico de pulmões, 
que incluiu exame em expiração máxima, 
além do par convenicional (posteroante-
rior e perfil em inspiração profunda), que 
permite opinar sobre a CPT e VR (24), 
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2 - Cintilograma perfusional com 
partículas (0,5 - 2,0 mCi) de hidróxido 
de ferro marcado com índio 113m, injeta-
do em posição sentada (96), 
3- Provas de função pulmonar, em 
posição sentada, através de espirômetros 
tipo Collins de 13,5 1 e Pulmonet Godard 
com circuito fechado de Hélio para avalia-
ção do VR, segundo Gaensler e Wright 
(26). Valores espirométricos previstos pe-
la tabela de Baldwin e col. (3), comple-
mentada pela de Lindall e col. (57), e a 
de Kory e col. (43) para valores de VEF1. 
Análise de gases arteriais segundo Petrik 
e col. (75), 
4 - Eletrocardiograma, exames de 
sangue e escarro, provas de função hepá-
tica, e eventualmente estudo radiológico 
do aparelho digestivo ou biópsia hepática 
foram também realizados, quando julga-
dos necessários. 
Dados particulares aos enfisemato-
sos não-deficientes não foram incluídos 
no presete trabalho. 
Todos os familiares examinados tra-
tavam-se de indivíduos aparentemente 
hígidos. Em 6 voluntários, reprooentando 
a primeira filiação da família 5, foi pro-
cedida investigação pulmonar completa, 
à semelhança dos enfisematosos deficien-
tes. 
Aspectos particulares dessa investigação 
incluíram: 
5 - Pletismografia de corpo intei-
ro, segundo Dubois e col. (11), para de-
terminação da resistência das vias aéreas, 
e volume gasoso torácico, durante respi-
ração tipo arfejante («panting»). Volume 
gasoso torácico ao final de expiração nor-
mal (CRF), e condutância das vias aéreas, 
pela divisão da Rv. pelo respectivo VGT a 
cada mensuração (média de 7 mensura-
ções). Valores previstos conforme Briscoe 
e co I. (7), 
6 - Teste da difusão fracionada p€-
lo monóxido de carbono: 
(Dco== Fico - Fexco), valores previstos se-
gundo Bates e col. (4). havendo sido tam· 
bém construída uma reta de regreesão pa-
ra correlacionar a perda da capacidade 
difusional com a progressão da idade se-
gundo McGrath e Thomson (63), 
7 - Determinação do volume de o-
clusão das vias aéreas («closing volume»), 
conforme o método adaptado de Dollfus 
(1967) por Anthonisen (2), que articula 
as modificações de P A 2 com os volumes 
N 
pulmonares à expiração. É expresso como 
percentual da CV, com valores previstos 
pela tabela de Buist e col. (9). 
3. RESULTADOS 
3. 1 Análise sérica de alfa-1 antitripsina 
A análise sérica de alfa-1 antitripsina 
pela imunodifusão radial permitiu subdi-
vidir os 49 indivíduos que compõem a pre-
sente série em 6 categorias: 3 enfisemato-
sos AlAT deficientes, 3 enfisematosos 
AlA T intermediários e 8 enfisematosos 
AlAT normais; 1 familiar AlA T defici-
ente, 18 familiares AlAT intermediários e 
16 familiares AlAT normais. 
A Tabela 2 apresenta os valores que 
descrevem os resultados observados nos 
diversos grupos, bem como a conclusão so-
bre os testes de significância utilizados. 
No grupo de enfisematosos, as médias 
das concentrações séricas de AlAT foram 
de 272,00 mg/100 ml para os normais, de 
126,00 mg/100 ml para os intermediários 
e de 24,00 mg/100 ml para os deficientes 
(Fig. 1). 
No grupo de familiares dos enfise-
matosos acima, as médias das concentra-
çõesforam 253,50 mg/100 ml para os nor-
mais e de 111,17 mg/100 ml para os inter-
mediários. O único familiar deficiente de-
monstrou concentração de 35 mg por 100 
ml de soro (Fig. 2). 
Através do teste t de Student-Fisher, 
os grupos de enfisematosos foram com-
parados com seus familiares, segundo 
mostra a mesma tabela 2. Verificaram-se 
diferenças signifi' ativas entre enfisema-
tosos deficientes e inter medi á r i os 
(p < 0,05), entre enfisematosos interme-
diários e normais (p < 0,01) e entre fa-
miliares int~rmediários e n o r m a i s 
(p < 0,001). 
A Tabela 1 registra os valores de 
AlA T em mg por 100 ml de todos os so-
ros, o número de cada caso devendo ser 
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tomado para imediato reconhecimento dos 
indivíduos deficientes nos heredogramas 
das seis famílias (fig. 3). 
3. 2 Avaliação pulmonar em deficientes: 
enfisematosos e familiares 
Os dados clínicos, radiológicos, cin-
tilográficos e funcionais de cada indivíduo 
estão expostos nas Tabelas 3, 4, 5 e 6 res-
pectivamente. As figuras 4 e 5 ilustram 
radiograma e cintilograma típicos dessa 
deficiência (Caso 5). 
Dados refentes à família 1 foram objeto 
de publicação (74). 
Àinvestigação dos 6 casos índices de 
enfisema associados a d-A1AT, 5 eram 
do sexo masculino, todos de raça branca, 
com idade média de 45 anos (36 a 51 
anos), à época do diagnóstico, e de 37 anos 
e meio ao início da doença atual (30 a 4G 
anos). Dispnéia em todos foi a queixa pt·in-
cipal e o sintoma inicial em quatro, 0s 
outros 2 indivíduos com tosse crônica pre-
cedente, ambos sendo os únicos atópicos. 
Quatro eram fumantes. Todos manifesta-
ram infecções respiratórias graves: em 3, 
um quadro de pneumonia precedeu a his-
tória atual: em 2, pneumonias de repeti-
ção sobrevieram após o início da dispnéia 
aos esforços, a única paciente do sexo fe-
minino, havendo sido tratada com tuber-
culostáticos na juventude, restando com 
mínimo espessamento pleural e micronó-
dulos apicais. 
Emagrecimento significativo (acima 
de 10 por cento do peso corporal) pre-
sente nos casos 2, 4, 5 e 6. Incapacidade 
física para esforços levando à abstenção 
do trabalho foi queixa comum. 
Casos 5 e 6 com doença péptica, gas-
trectomia por úlcera e gastrite crônica 
respectivamente. Biópsia não acusou do-
ença hepática no caso 5. Alterações eletro-
cardiográficas de campo elétrico em todos 
examinados, com evidência de Cor pul-
monale em dois casos (casos 2 e 5) e car-
diopatia isquêmica em um (caso 5). Ou-
tros dados de investigação complementar 
não foram considerados importantes. 
A tabela 4mostra os aspectos radio-
lógicos e cintilográfícos. Sinais sugestivos 
de enfisema difuso presentes em quatro, 
com áreas de predominância nas baselll 
(um) ou mista (três). Bolhas de enfisema 
localizadas nas bases em todos, exceto no 
sexto, em que o radiograma era aparente-
mente normal, exceto quanto a aumento 
da CPT. A CPT como dado isolado indu-
bitavelmente aumentada em quatro, o 
mesmo ocorrendo para o VR nesses casos. 
i\Jarcada red uçáo da perfusão na:s bases 
lJUlmonares em todos (não foi obtido cin-
tilograma unicamente no caso 4), outras 
áreas hipocaptantes também nos casos 2 
e 6, o padrão perfusional ficando altera-
do em todos, notando-se inversão crâneo-
cauclal particularmente no caso 2. 
Os dadm; de função pulmonar foram 
:sugestivos de obstrução das vias aéreas 
com padrão irreversível nos casos 1, 2, 4, 
,) e 6, com pequena melhoria após u~o de 
broucodilatador no caso 3 (18 por cento). 
llipoxemia em repou:so presente nos casos 
1, 2, 4 e 5 acompanhada de hipercapnia 
nw1·cada apenas nesse último (Tabela 5). 
A investigação pulmonar procedida 
emfamiliares voluntários incluiu 6 irmãos 
(família 5), 4 do sexo feminino e 2 mas-
culinos, de idade de 13 a 30 anos, com pe-
~u e altura dentro do previsto. Embora hí-
gidos, '1 referiram . possível dispnéia a 
grandes esforços (indivíduos 28, 29, 30 e 
31), 3 desses eram tossidores crônicos ,in-
divíduos 28, 29 e 31), todos eles fumantes. 
An:siedade e epigasiralgia foram queixas 
constantes, havendo sido documentada úl-
cera péptica em uma das mulheres (indi-
víduo-s 28). Dois eram expostos a poluen-
tes minerais em indústria de cromados 
(indivíduos 27 e 30). 
Em todos o cintolograma perfusional 
e radiograma pulmonares foram normais, 
exceto em um (indivíduo 28) que mostrou 
hipoperfusão na base direita, não obstante 
seu radiograma ser normal. 
Ao estudo da função pulmonar os va-
lores de CV, VEF~o FEF2n5, VVM, R •• e 
c .. situaram-se dentro dos limites da nor-
malidade. A CRF apresentou valores aci-
ma do previsto nos indivíduos 28 e 30 à 
pletismografia de corpo inteiro nos três 
irmãos mais velhos (indivíduos 27, 28 e 
29), em dois dos quais se observou eleva-
ção da linha de base à CV seriada e à 
VVM, sugerindo «alçaponamento de ar». 
A difusão alveolo-capilar foi inferior ao 
valor médio previsto em três dos irmãos 
(indivíduos 28, 29 e 31). No entanto, à 
Fig. 6, vê-se que- acompanharam a reta de 
regressão esperada por idades. 
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4. DI S C U S SÃ O 
4.1 Jltletodologia para alfa-i antitripsina 
Embora o método empregado propor 
cione uma especificidade significativa 
(76,89) é mister estar alerta para algu-
mas co~dições em que a concentração sé-
rica de AlAT se modifica. Durante o pe-
ríodo de gestação, a concentração de 
A1AT pode até duplicar a partir do valor 
basal, possivelmente por ação estrínica 
(55). Os anticoncepcionais teriam ação se-
melhante, não havendo porém variação no 
decurso de um ciclo ovariano normal ( 47). 
Grandes cirurgia~, infecções ouo vacina-
ções costumam também elevar os níveis 
séricos de A1AT (46, 61). Aumento da 
atividade inibidora da elastase sérica pa-
rece oconer com o envelhecimento (77). 
Concentrações inferiores à normais 
de A1AT são encontradas no síndrome 
nefrótico (37) e na cirrose hepática avan-
çada (51). 
Laurel1 e Eriksson tornaram possível 
determinar bioquimicamente os níveis de 
AlAT ao idealizar o método que mede a 
capacidade inibidora da tripsina, numa 
modificação de técnica ol'iginal de Erlan-
ger (15). Esse passo facititou o exame de 
grandes populações, dificilmente realizá-
vel pelas técnicas eletroforéticas laborio-
sas utilizadas por aqueles auto1·es (12, 
13). Através dos proteinogramas séricos 
rotineiros é possível avaliar grosseiramen-
te a fração alfa-1, com variações de pH 
e de leitura facilmente induzindo a erro, 
não sendo recomendado para o diagnós-
tico dessa deficiência ( 61, 76)). Nesse sen-
tido, a imunodifusão radial substitui com 
vantagem os outros métodos, pela facili-
dade de execução e acuidade (60, 76). Ro-
ehr e Obrutsky na Argentina (84) não 
conseguiram correlacionar os níveis séri-
cos de AlA T com a capacidade inibitório 
da tripsina, exceto nas deficiências totais, 
e recomendam esse segundo método. 
O método da imunoeletroforese cru-
zada de Fagerhol (18, 19) tem sido empre-
g~do na tipificação genética das popula-
çoes estudadas, ainda não se encontrando 
em uso corrente para a detecção clínica 
da d-AlAT (67, 88). Usando-se o teste da 
capacidade inibidora da tripsina, Talamo 
. (88) encontrou maior elastério da varia-
bilidade de AlA T em indivíduos com 
DBPOC do que nos controles normais, de-
monstrando alguma superposição para os 
fenotipos MS e MZ com Ml\1, fato que não 
ocorreu com os controles. 
4. 2 Os casos índices de enfisema 
Levantamentos multinacionais sobre 
enfisema pulmonar têm sucessivamente 
demonstrado que a idade média dos do-
entes, quando iniciam a procurar trata-
mento respiratório, é de 55 anos 53 a 59 
anos) ( 4, 66). 
Na presente série, a idade média dos 
enfisematosos com d-AlAT, quando fo-
ram hospitalizados por insuficiência res-
piratória ou para investigação mais acu-
rada, essa se antecede em 10 anos da po-
pulação geral de enfisematosos, a média 
havendo sido 45 anos (36 a 51 anos). E, 
se levado em conta o momento inicial da 
doença atual, a idade média cai ainda 
mais para 37 anos e meio (30 a 45 anos). 
Essa observação tem se repetido desde os 
trabalhos originais de Laurell e Eriksson 
(51, 59, 33, 88) por todos investigadores 
e se impõe, portanto, como um dos crité-
rios mais úteis para o diagnóstico dessa 
entidade. 
Outro aspecto interessante é o de que 
as alterações alveolares caracterizadas co-
mo enfisema panacinar são idênticas às 
encontradas pelo processo irrevogável de 
senilidade, não havendo distinção maior 
como assim chamado «pulmão do velho:. 
( 4,82). Desse modo, parece legítimo infe-
rir que um muito provável envelhecimento 
precoce pulmonar esteja de fato a ocorrer 
nos pacientes com deficiência de alfa-1 an-
titripsina. O caso mais jovem da literatu-
ra registrado foi aos 22 anos de idade, 
em indivíduo com ausência quase comple-
ta de AlAT (59). 
Homozigotos para Pi Z com início 
muito precoce do enfisema parecem pos-
suir níveis significativamente menores de 
AlAT que aqueles homozigotos que não 
chegam a desenvolver enfisema importan-
te mesmo em idade avançada (28). 
Já a importância da heterozigose 
(M Z) é colocada em disputa em recente 
estudo procedido numa comunidade de 
mais de 2. 500 indivíduos brancos no Ari-
zona (69), em que nenhuma relação foi en-
contrada entre os níveis intermediários de 
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AlA T e a função ventilatória, mesmo en-
tre fumantes. 
Eriksson inicialmente não conseguiu 
demonstrar que concentrações A1A'l'-in-
termediárias predispusessem ao enfisema 
(13). Porém, autores (21, 48, 49, 54) como 
Lieberman encontraram 18 por cento de 
prevalência para d-A1A T -intermediária 
em 66 pacientes hospitalizados, e Kuep-
pers em 25 de 98 pacientes com DBPOC, 
comparativamente com 4 e 11 por cento 
de grupos controles de indivíduos sadios 
doadores de sague (p < 0,01), e em ambu-
latório de previdência social (p < 0,001). 
Enfisema associado a fenotipos mais 
raros (S S, M S, e F Z) também foram 
descritos, uma visão mais ampla do pro-
blema a ser permitida no futuro pela de-
terminação mais freqüente dos fenotipos 
(46). 
Dos seis enfisematosos da presente 
série, apenas um era do sexo feminino. 
Os primeiros trabalhos sobre d-A1A T en-
fatizavam igual prevalência de sexos, ten-
do como base a expectativa genética (12, 
51). Estudos procedidos por Welch e col. 
(95) e por Kowalyshyn e sataline em 1969 
pareciam firmar essa hipótese ( 44). Po-
rém tais estudos foram passíveis de críti-
ca por possível pesquisa desproporcionada 
no sexo feminino (1, 40). Mais recente-
mente, uma proporção de 2,5:1 tem sido 
admitida como a mais provável (46), o que 
ainda favoreceria o sexo feminino, admi-
tindo-se uma proporçãoo de 7:1 para a po-
pulação geral de enfisematosos (4, 66). 
Outros autores, porém, têm encontrado 
predominância masculina, em idêntica 
proporção à da população geral (40). 
Queixas de incapacidade física com 
emagrecimento importante, acrescidos a 
perda da libido e do tônus muscular são 
sabidamente freqüentes em enfisematosos 
com grau severo de insuficiência respira-
tória (4, 66). Em serviço médico pericial 
de Hamburgo ( 48), a freqüencia inusitada 
de 15 por cento de d-A1A T foi encontrada 
entre indivíduos que procuravam aposen-
tadoria por DBPOC. Esses dados apontam 
para a d-A1A 'I' como grave afecção capaz 
de levar à invalidez. 
Dispnéia é o sintoma inicial na maio-
ria desses pacientes, alguns no entanto re-
ferindo bronquite crônica antecedente, es-
ses na sua maioria fumantes (22). A im-
portância do tabagismo para o desenvol-
vimento precoce dos sintomas na 
d-A1A 'I' é inegável, os não fumantes ten-
dendo a ter sintomas mais tardiamente 
(1,59). Formas graves de enfisema podem 
ocorrer apesar da abstenção ao fumo, sen-
do infreqüente em algumas séries a as-
sociação de enfisema por d-AlA T e bron-
quite crônica (12, 87). Porém, em fase tar-
dia da doença, é regra geral expectoração 
abundante e continua (1, 40, 87). 
Em espécimes de necrópsia, além dos 
achados difusos de enfisema, por vezes 
envolvimento brônquico e bronquiolar tem 
sido observado, com proliferação ou di-
latação vascular brônquica, hipersecreção 
glandular e metaplasia extensa do epitélio 
e ainda surpreendente atipia estrutural 
das placas cartilaginosas (29, 59). Modi-
ficando a estabilidade das vias aéreas, es-
se achado seria fator contributório na pa-
togênese do enfisema associado a d-AlAT. 
Tais alterações de cartilagem também fo-
ram notadas em coelhos, secundariamen-
te à injeção endovenosa de papaina (91), 
e bem poderiam explicar a predominância 
de bronquiectasias difusas em alguns pa-
cientes com d-A1AT (12, 40, 58). 
O quadro clínico da d-AlAT em jo-
vem pode mimetizar asma brônquica (59), 
a presença de sinais asmatiformes masca-
rando o diagnóstico de enfisema heredi-
tário. Três dos 25 pacientes originais de 
Eriksson teriam asma, sendo que, num de-
les que foi necropsiado, os brônquios esta-
vam repletos «com massas de muco, con-
tendo numerosos polimorfonucleares eosi-
nófilos» (12). É interessante notar que, 
embora aspectos hereditarios envolvam 
asma e outras manifestações alergicas, 
não se tem encontrado relação de 
d-AlAT e atopia (1, 40). 
Ainda que a concomitância de doença 
péptida seja freqüente nos doentes com 
d-AlAT (13, 40), não tem sido confirma-
da associação particular (54), havendo al-
tas incidências de úlcera péptica, parti-
cularmente duodenal, em qualquer forma 
de DBPOC (66). Aparentemente, a anti-
protease atuante no tubo digestivo é dife-
rente da AlAT, possuindo um peso mole-
cular bem menor (6.000) do que o atribuí-
do a AlAT (60. 000) (72). 
É de consenso geral que o diagnóstico 
definitivo de enfisema seja firmado em 
bases exclusivamente anatômicas (81). 
Assim, desde o Simpósito Ciba em 1958 
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(81), tem sido definido como todo aumen-
to dos espaços aéreos distais ao bronquío-
lo terminal. A Organização Mundial da 
Saúde ainda sugeriu depois que esse con-
ceito fosse restingido aos aumentos dos 
espaços aéreos terminais acompanhados 
de destruição alveolar (98). Usualmente, 
não se dispondo de espécime histopatoló-
gico, o diagnóstico deverá depender de cri-
térios clínicos confirmados por dados ra-
diológicos e fisiopatológicos. Lynne Reid 
e Millard (83) mostraram intensa cor-
relação entre esses critérios nos enfisemas 
moderados e severos. 
O aspecto radiológico (12) é um dos 
achados mais característicos, pelos sinais 
de enfisema difuso com degeneração bo-
lhosa marcadamente nas bases. Para o 
Dr. Eugene Robin (67), essa predilação 
basal deverá tornar-se tão peculiar a 
d-A1AT, quanto a localização apical tem 
sido para a tuberculose. 
A cintilografia perfusional, por outro 
lado, vem demonstrando uma importância 
crescente no diagnóstico da d-A1AT, espe-
cialmente nos portadores de enfisema in-
cipiente, onde os radiogramas podem ser 
praticamente normais, em constante com 
cintilogramas já definitivamente altera-
dos (95, 96). O padrão usaual de incre-
mento perfusional da circulação pulmonar 
do ápice em direção da base se inverte. A 
relação entre a ventilação e a perfusão 
(V /Q) nos ápices pode ficar modificada, 
(12), pela diversão apical circulatória 
(Caso N<~ 2 exemplifica essa situação). 
A hipoxemia é resultante de insufici-
ência pulmonar alvelo capilar por desuni-
formidade da relação V /Q. Por obstrução 
crítica das pequenas vias aéreas, há agra-
vamento da hipoxemia ao exercício, sendo 
acompanhada ou não de hipercapnia (1, 
33). Acredita-se que a oootrução expirató-
ria surge em função da perda da retração 
elástica pulmonar, com o colapso ulterior 
das vias aéreas periféricas (36, 53, 71). 
4 · 3 OS familiares e a patogênese do 
enfisema hereditário 
A idade média dos familiares inves-
tigados quanto à concentração sérica de 
A1AT foi inferior a 30 anos (Tab. 1), 
quando usualmente os indivíduos com 
d-A1AT iniciam a ter sintomas após esta 
idade: 37 + 7 anos para homens (31 ca-
sos) e 41 :t 9 para mulheres (20 casos) 
em levantamento da literatura realizado 
por Makino (59). Assim, não seria de es-
tranhar que nos próximos dez ou quinze 
anos estudo semelhante conduzido vies-
se a revelar um número maior de enfise-
matosos entre essas famílias. 
Ostrow e Cherniack (71) revelaram 
modificações definidas da mecânica pul-
monar, consideradas indicativas de enfise-
ma inicial, em indivíduos aparentemente 
sadios. Foram esses 10 familiares hetero-
zigotos de indivíduos - índices homozigo-
tos, havendo sido observado redução da 
pressão de reconhimento elástico e do flu-
xo expiratório máximo, somente naqueles 
de idade superior a 30 anos. A presença 
de resistência normal das vias aéreas nes-
ses indivíduos, à pletismografia, fortalece 
a hipótese de simples afrouxamento dare-
tração elástica pulmonar, não sendo a re-
dução do fluxo expiratório máximo devida 
à doença brônquica primitiva. 
Black e col (6) determinaram a im-
portância da pressão de recolhimento elás-
tico na limitação do fluxo expiratório má-
ximo em 10 indivíduos AlA T -deficientes. 
Dois padrões de anormalidade foram en-
contrados , o primeiro em que foi possível 
relacionar a redução de fluxo expiratório 
tão somente à retração elástica, e o segun-
do em que estavam presentes fatores 
brônquicos adicionais (5 pacientes em ca-
da grupo ). 
Na presente série, valores normais de 
função pulmonar foram observados em 6 
familiares A1AT -intermediários de idade 
inferior a 30 anos. No entanto, pequenas 
alterações de CRF foram registradas em 
indivíduos com condutância normal das 
vias aéreas à pletismografia. Determina-
ção do «closing volume» nesses indivíduos 
mostrou um atraso na oclusão das vias aé-
reas, em segmentos broncopulmonares de-
pendentes, sugerindo possível alteração 
precoce da retração elástica pulmonar 
(10, 65). 
Anthonisen e col. (2) demonstraram 
que o volume de oclusão costuma aumen-
tar linearmente com a idade nos adultos. 
Curiosamente, valores mais altos foram 
por nós registrados nos mais velhos dos ir-
mãos. LeBlanc e col. (52) por sua vez de-
terminaram que, além de aumento linear 
com a idade, poderia haver influência pos-
tura!, sendo que o VO excederia a CRF a 
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partir dos 65 anos de idade quando medido 
em posição ortostática, e aos 44 anos, em 
posição supina. . . _ 
As alterações de v O com Idade pare-
cem refletir as modificações das curvas 
Volume-Fluxo expiratório máx1mo (65). 
Sendo assim, as alterações crono1ógicas ~lo 
VO bem poderiam ser !unção da retraçao 
elástica pulmonar (,i~), eles de que o 1l ~­
xo máximo - que identicamente se modi-
fica com a idade-é também função direta 
da retração elástica pulmonar (36). 
O fumo, per se, tem sido implicado 
como o responsável por alterações ao ní-
vel de pequenas via• aéreas em indivíduos 
aparentemente normais, tal informação 
devendo permanecer em pauta na interpre-
tação de testes de função pulmonar (84~ 
93). 
A importância de utilizar outros tes-
tes funcionais para avaliação de indiví-
duos d-AlAT intemediários e ou as-
sintomáticos tem sido enfatizada (1, 95). 
Os métodos de difusão de gases (D CO) 
são índices fidedignos de integridade al-
veolo-capilar, porém desde que não haja 
evidente má distribuição da ventilação 
nesses indivíduos (23, 93). Usando técni-
ca cintilográfica, alterações perfusionais 
basais são precocemente encontradas na 
ausencia de alterações clínicas ou radio-
lógicas (96). Usando Xe 133m por via ina-
latória Fallat (21) encontrou retenção 
basal ~m 11 heterozigotos sem outras evi-
dência de DBPOC. Outros autores foram 
capazes de distíguir os 3 grupos funda-
mentais de d-AlAT através de padrão cin-
tilográfico correspondente a cada fenotipo 
(41). 
Levine e Col. (53) tem sugerido que a 
rede capilar-pulmonar altera-se precoce-
mente na dAlAT, por perda das proprie-
dades elásticas interticiais. A seguir, o 
comprometimento das pequenas vias aé-
reas torna-se mais proeminente, pelo co-
lapso do mecanismo elástico de sustenção, 
manifestando-se sobejamente na quarta 
ou quinta década da vida (6, 71). 
4. 4 Aspectos hereditários 
Os heredogramas (Figura 3) ilustram 
como a d-AlA T se faz presente nessas fa-
mílias, segundo nm padrão de herança 
mendeliana autossômica, com caracterís-
ticas de codominância, ou seja: 
- a característica aparece em todas 
gerações sem saltear nenhuma; 
- a ocorrência não é influenciada 
pelo sexo, homens ou mulheres 
tendo igual probilidade de trans-
mití-Ia; 
- quando um progenitor possui ní-
vel AlAT-cleúcwnte, sendo o ou-
tro prog·enitor normal, toda filia-
ção apresenta níveis intermediá-
rios (~'amília 5); 
quando ambos progenitores são 
AlAT-intermediários, os filhos 
mostram concentraçoes deficien-
tes, intermediárias e normais na 
clássica proporção de 1 :2:1 (Fa-
mílias 1 e 2). 
Kueppers experimentalmente tentou 
caracter1zar o pertll eletroforético de mis-
turas de ;;;oros homozigóticos para Pi M e 
Pi 'L., obtendo como resultado um padrão 
HlCütico ao ele hctcrozlgotos MZ (46). Es-
sa expressão de codominancia é já bem 
conhecida noutras áreas médicas, como pa-
ra o grupo sanguíneo ABO: nesse exem-
plo, artibui-se que ambos alelos do par 
gênico são totalmente expressados no he-
terozigoto, uma pessoa de grupo AB pos-
suindo tanto antígenos A quanto B no seu 
eritrócito, os alelos A e B formando o par 
codominante (25, 90). 
Todas essas observações são consis-
tentes com a interpretação de que concen-
trações baixas de AlAT são determinadas 
por homozigose para um gen deficiente 
(Pi Z), e vaJores intermediários e normais 
por heterozigose e homozigose respectiva-
mente para um gen dito normal (Pi M). 
As técnicas imunoeletroforéticas mais re-
centes vieram adicionalmente demonstrar 
que nas concentrações AlAT-intermediá-
rias podem oconet· outros fenotipos hete-
rozigóticos além de MZ (MS por exem-
plo), e mais ainda, de homozigotos, tais 
como SS, F'F, WW, etc., não dependentes 
de alelo Pi lVI ou Pi Z (19, 55, 88). 
Fator étnico, ligado à hereditarieda-
de, foi notado por Lieberman (55), que en-
controu menor prevalência de d-AlA T en-
tre os negro~ norte-americanos. Por outro 
lado, em estudo que compreendeu os Ve-
teran Administration H o s p i tais d os 
EEUU (70), foi possível estimar que a 
prevalência de DBPOC seja ~vezes menor 
em negros do que em brancos. 
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Larson e co! (50) encontraram pro-
porção étnica semelhante, sugerindo que 
os indivíduos de raça negra sejam menos 
predispostos ao enfisema, associadamen-
te ou não à d-AlAT. É de notar, entretan-
to, que em negros do norte da África, foi 
encontrado incidência particular de enfi-
sema bolhoso (34). 
Estudos de genética populacional con-
duzidos em africanos ainda não foram su-
ficientemente extensos para confirmar 
menorfreqüencia gênica para Pi Z. Dados 
preliminares, no entanto, têm sugerido que 
a mutação inicial para o alelo Z tenha 
ocorrido na Europa setentrional (20, 46). 
Fatores hereditários têm sido evoca-
dos, de longa data, pelos profissionais 
que labutam com enfisematosos, seja pela 
freqüente constatação de ocorrência fami-
liar, ou seja, pela variabilidade de resis-
tência individual dos pacientes frente ao 
tabagismo e a infecções respiratórias ( 4, 
50). Porém, é notavél a escassez da litera-
tura no assunto. Em parte se justifica, pe-
la dificuldade em avaliar o significado de 
múltiplos casos índices em famílias isola-
das, em vista da ocorrência freqüente de 
DBPOC na população em geral. 
A maioria dos relatos familiares de 
DBPOC referem-se a casos de degenera-
ção cística ou bolhosa ( «vanishing lungs»), 
em muitos com demonstração de obstru-
ção das vias aéreas (8). Price e Teplick 
(78) em 1946 publicaram 8 casos de enfi-
sema com degeneração bolhosa bilateral, 
a que agregaram outros 13 da literatura, 
em que havia características sui generis, 
segundo eles: início entre 30-40 anos, a-
companhados de incapacidade física cha-
mativa, progredindo fatalmente em. me-
nos de 10 anos. Esses relatoos em mmto se 
assemelham a casos índices de enfisema 
associado a d-AlAT, exceto que não há 
ocorrência familiar declarada, todos do 
sexo masculino, muitos com hipocratismo 
digital e bronquiectasias associadas. A fa-
mília B de Wimpfheimer e Schneider (97) 
Praticamente preenche todos os critérios 
diagnósticos para d-A1A Te a relatada por 
Role e Wasserman (35) mostra uma pro-
porção inusitada de mulheres com enfise-
ma. 
Por outro lado, alterações fibrocísti-
cas associadas a enfisema têm sido obser-
vadas nas doenças hereditárias do tecido 
conetivo, erros metabólicos comprometeu-
elo também o pulmão na Síndrome de Mar-
fan e de Ehlers-Danoo, na Cutis laxa, Os-
teogenesis imperfecta, Esclarose tuberosa 
de Bourneville, e Doença de Recklinghau-
sen (35, 64, 97). 
l\Ic Kusick (61) afirma que para o 
aparelho respiratório, como ocorre com ou-
tros sistemas, as doenças com aspectos 
familiares podem ser divididas em 2 cate-
gorias que compreendem: 
1 - As afecções herdadas por carac-
teres mendelianos relativamentee simples, 
mas que são indubitavelmente raras; 
2 - As afecções mais comuns, em 
que fatores genéticos coluboram com fato-
res ambientuis, tanto na etiologia como na 
patogênc-se, nesse último caso a contribui-
ção genética sendo complexa, freqüente-
mente de natureza poligênica. 
Co;n relação a D BPOC, poderíamos 
inferir que o enfisema associado a d-AlAT 
se classificaria na primeira categoria, fi-
cando as outras formas mais usuais situa-
das provavelmente na segunda. 
No entanto, observe-se que essa divi-
são em somente duas categorias, ainda que 
conveniente, é arbitrária. Mais provavel-
mente, a doença é resultante da interação 
de fatores genéticos e ambientais que se 
conjugam ao longo de um espectro de va-
riabilidade, atuando de forma desigual em 
cada condição. 
11. 5 Aspectos terapêuticos 
Não há tratamento específico para a 
d-A lA T até o presente momento ( 46, 55, 
61, 67). Os pacientes descritos nessa série 
foram tratados com as medidas usuais u-
tilizadas no tratamento da DBPOC: umi-
dificação e drenagem de secreções, bron-
codilatadores, antibióticos e corticosterói-
des. Esses últimos teriam particular ação 
pela estabilidade conferida às membranas 
lisossômicas, ainda que por uso prolonga-
do possam favorecer a instalação de infec-
ção. 
~nfase, porém, pode ser tomada em 
medidas prolifáticas capazes de reduzir o 
risco de de>Senvolver enfisema nos indiví-
duos com d-AlAT. Dessas, as mais impor-
tantes seriam: proscrição do fumo, contro-
le da exposição profissional a irritantes i-
naláveis e ambiental, tratamento racional 
das infecções respiratórias, sendo evitado 
o uso de preparações proteolíticas. 
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Em considerando somente o achado 
de AlAT-deficientes (Z Z), trata-se de 
problema aparentemente limitado de saú-
de pública, dada a freqüência gênica de 
0,016. Os AlAT-intermediários compõem, 
no entanto população mais freqüente, em-
bora carreguem consigo risco possivelmen-
te menor (46). 
Quando um caso índice de enfisema 
associado a d-AlAT é descoberto, todos os 
familiares devem ser orientados quanto 
aos riscos envolvidos. Medidas de aconse-
lhamento genético devem ser invocadas 
para planejamento familiar. Mazodier su-
geriu a identificaçãode AlA T como teste 
pré-nupcial (62). 
Ainda que levantamentos populacio-
nais, extensos e contínuos, não possam me-
recer prioridade para toda e qualquer po-
pulação, medidas objetivas podem ser a-
plicadas no entanto pelos profissionais 
que atuam na área dee pneumologia. 
5 CONCLUSiJES 
O presente estudo permitiu: 
1 - Indentificação em 6 famílias de um 
tipo especial de DBPOC, genetica-
mente controlada, com caracteres 
clínicos e laboratoriais descritos se-
segundo Laurel! e Ericksson (50) ; 
2 - Confirmação diagnóstica por sim-
ples determinação imunológica de 
deficiência de alfa-1 antripsina sé-
rica; 
3 - Discriminação dos indivíduos-índi-
ces portadores de enfisema pulmo-
nar em oposição aos seus familiares 
com aparente higidez, sem evidên-
cias inequívocas de doenças bron-
copulmonar obstrutiva crônica; 
4 - Observação de modificações preco-
ces de integridade alveolo-capilar, 
à investigação de familiares, ainda 
que fatores outros, especialmente 
o fumo, possam estar envolvido5 
na gênese desses achados; 
5 Afirmação da utilidade de uma a-
valiação sistemática em familiares 
com deficiência de alfa-1 anti-tri-
psina. 
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Tabela 1 -- Análise sérica de alfa-1 antitripsina (A1AT) por imunodifu-



































































































































































( • ) Casos lndlces de enfisema pulmonar associado, à detlciencla de alta-1 
antltrlpslna. 
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Tabela 2. Valores que descrevem e analisam os resultados de alfa-1 antitripsina sérica em 









(a) (b) (c) 1 (d) (e) ! 
8 3 3 
I I 
1
1 16 18 I 
---1 ! 
272,00 126,00 24,00 11 253,50 111,7 





§ (a) e (b) (b,_)_e_(_c_) --r--~ (e) 1 
~----------~----------: I --------~------diferença 
significativa p < 0,01 P < 0,05 I p < 0,001 § 
para 
(*) Comparação pelo teste t de Student-Fisher 
(§) Não calculado por ter sido estudado um único caso. 
Enfisematosos AlAT normais (a), intermedlaríos (b) e deficientes (c); Familiares AlAT 
normais (d), intermediarios (e) e deficiente (f). 
Tabela. 3. Dados de investigação clínica em deficientes de alfa-1 antitripsina 
Idade (anos) Pneumonia Doen- Emagre. Incapacidade Insuficiencia Número pré ou Al- cimento fisica para respiratória 
do Sexo diag_ inicio Sintoma Taba- Ato- pós inicio ça Peso tu- maior Profissão 
individuo nóstL dos inicial gismo pia da doença pép_ (kg) r a próprio exercida compen./ descom-
sinto- ti c a (em) que esforços traba.. co atual 10% sada I pensada d-A1AT mas lho 
41 l I l i ! I i ! M 36 30 dispnéia ' + i (pós) 63 169 + criador ! I - I 
+ - - + - + I de gado ! 
a) 12 M 4:1 41 dispnéia + - + (pós) - 51 I 162 + i + + proprietãrio + I -
l I 
restaurante i 




: tos os 26 M 51 38 dispnéia - -
I 
+ (pré) + 50 I 165 + + + contabilista - : + 
39 M 51 36 tosse + + + (pré) + 61 
i 




27 M 30 -
- + - - - 59 171 - - - metalúrgico - -
frisador 
b) 28 F 29 16 tosse + - - + 45 155 - + - metalúrgico - -
burocrata 
Fami. 29 F 28 24 dispnéia + - - - 45 152 - + - metalúrgico - -
empacotador 
lia- 30 M 24 ? dispnéia + - - - 60 168 - + - metalúrgico - -fundição 
res 31 F 21 18 tosse + - - - 43 150 - + - auxiliar - I -escritório 32 F 13 























































TabeJa 4. Avaliação radiológica e nuclear em deficientes de alfa-I antitripsina 
DADOS DE INVESTIGAÇÃO 
áreas de predominancia de enfisema ou bolhas 
Enfisema Bolhas 
Superior Inferior Mista Superior Inferior Mista 
X X 
X X 
Sem evidencias X 
X I X I 
X I X Sem evidencias I Sem evidencias 
i 

















do da arte.. 
VR ria pulmo-
!nar no hilo 
DADOS DE CAPTAÇÃO 
CINTILOGRAFICA 
áreas com redução 
da 
perfusão pulmonar 





Ambas as bases 
Ambas as bases e áreas 
latero-superior esquerda 



























Alterações difusas mais acen-
tuadas na base direita 
. (não foi realizado cintilograma) I Ambas as bases Ambas as bases 
I 
Sem evidencias 
Alterações difusas mais acen-






Tabela á. Resultados de função pulmonar em deficientes de alfa-1 antitripsina 
I Percentual dog valores previstos i Resposta Al I Percentual do~ valore~ obtidos Número I ao bron- capona-~ do I co-dilata.. mento de , indi\1duo I cv CRF VEF 1 FEF2s·75 VVM R v• Cva dor ar VR/ J VEF I V O D i cpt 1 cv ~ co 
I I 
4 I 57 160 20 11 21 438 23 Não Sim 62 38 - -
) 12 l 93 149 34 17 49 - - Não Sim 47 34 - -
nfi. 21 1 101 100 83 50 91 - - Sim Sim 29 65 - -
~ma- 241115 182 56 30 77 - - Não Sim 51 40 - -
)SOS 26 54 349 24 10 29 303 33 Não Sim 53 30 - 28 
"I (50) 85 154 46 40 58 - - Não Sim 57 50 - -
a 
27 112 114 100 no 140 ... ~ 130 - Não - 83 23 56 'I 
(7-16) (50) 
b) 28 115 149 93 70 122 131 78 - Sim - 76 48 49 
(7-16) (52) 
Fami- 29 114 109 105 106 154 83 119 - Sim - 89 48 49 (6-16) (52) 
lia- 30 118 142 93 78 155 72 140 - Não - 74 13 58 
(5-14) (52) 
res 31 102 117 84 71 113 70 143 - Não - 77 6,5 54 
( 4-13) (57) 
321100 97 135 75 104 81 123 - Não - 85 8,5 -(2-12) 
----- -------- ----------- -
_!_ -
i (mm Hg) I 
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A1AT 400 -
( mg/100 ml) 








o (a) (b) (c) 
Fig. 1 Concentrações s'ricaa normais (a), intermediárias (b) e 
deficientes (c) de alfa-1 antitripsina em enfisematosos. 
A1AT 400 -






100 - -~o-o 
o (d) (e) (f) 
Fig. 2 Concentrações séricas 'normais (d), intermediárias (!'!) e 
deficientes (f) de alfa-1 antitripsina em familiares. 
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58 ANAIS DA FACULDADE DE MEDICINA DE PORTO ALEGRE 
Figura 4 - Radiograma de indhíduo índice (N9 26) porbulor tle eniisema pulmonar 
associado à deficiencia de alf~l antitripsina (27 mg/100 ml tle soro) com bolhas de 
enfisema em ambas as bases • 
....,....,. .. _~~---::-.--. ... ,_., 
,;·- •' .. 
Figura 6 - Clntilograma tlo mesmo intllvíduo (Fig. 4) mostrantlo exclusio perfusio-
nal de ambas as bases pelo enfisema. 
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oco 1'41 !10 ..••••• ··~···-·--···--·---·--· 
JO ••• ------·-- --·-- -· •••••••••••• •••••• 
20 !10 
Figura 8 - Difusão aheolo-caplla.r em ó Irmãos jolens e hígidos (teste fracionai pe-
lo monóxido de carbono, D .. ): há acompanhamento da reta de regressão normal para 
Idade, embora sejam deficientes intermediários para alfa-I antitripsina. 
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